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論 文 内 容 の 要 旨 
 
【目的】近年、産業の発達などによる環境変化によりオゾン層の破壊が進み、地球に到達する紫外線
(UV)量が増加し続けている。太陽光の 90％を占める長波長の UVA を眼に照射した際の生体内変化
は不明な点が多い。外界からの刺激に対する生体防御において重要な皮膚と消化管に着目し、マウ
スに UVAを眼照射した際の影響を解析し、UVAの新たな生体作用を解明する事を目的とした。 
 
【方法】C57BL/6J 雄マウスの両眼に UVA (300kj/m2 )を局所照射し、1 日後に血液を採取してストレ
ス系ホルモンの ACTH とα-MSH の濃度を測定した。3 日後に小腸の蠕動運動を解析した。5 日後に
消化管(小腸と大腸)を採取し、DOPA(3,4-dihydroxy-L-phenyl-alanine)染色と肥満細胞の免疫染色
を行った。iNOS-/-マウス、下垂体切除マウス、交感神経遮断薬投与マウス、及び肥満細胞欠損マウ
スでも同様の実験を行い、正常群のそれと比較解析した。 
 
【結果】C57BL/6J 雄マウスの眼に UVA を局所照射すると消化管の蠕動運動は抑制された。 この際、
消化管粘膜に DOPA 陽性細胞が特異的に増加した。iNOS-/-マウスや下垂体切除マウスでも同様の変
化が観察されたが、交感神経遮断薬投与マウスや肥満細胞欠損マウスでは DOPA陽性細胞の増加は
見られなかった。 
 
【結論】マウスの眼に UVA を局所照射すると、交感神経刺激を介して消化管の蠕動運動が抑制され、
腸粘膜に DOPA 陽性の肥満細胞が増加する。この所見は、UVA が眼から脳及び交感神経系を介して
腸の機能に影響する事を示唆する。 
 
 
論 文 審 査 の 結 果 の 要 旨 
 
オゾン層の破壊によって地表に届く紫外線の量が近年増加している。地表に届く紫外線には長波長
（320-400 nm）の ultraviolet-A（UVA）と短波長（280-320 nm）の ultraviolet-B（UVB）があり、
それぞれ 90および 10から成っている。UVB は日焼けや皮膚癌の原因になるため精力的な研究が
成されているが、UVA に関する研究は少なく、その生物作用については不明な点が多い。紫外線は
皮膚などの露出部に直接作用するばかりでなく、眼を介してさまざまな生物作用を示す。マウスの眼
に UVB を照射すると、視床下部‐下垂体‐副腎皮質系が活性化され、 inducible nitric oxide 
synthase（iNOS）依存性に皮膚において 3,4-dihydroxyphenylalanine（DOPA）陽性のメラノサイ
トが増加することが知られている。本研究では、マウスの系を用いて、眼を介する UVA の生物作用
を解明することを目的とした。 
C57BL/6J マウスの眼に UVA を照射すると、小腸および大腸粘膜において DOPA 陽性細胞の特異
的な増加が認められた。この増加は hexamethonium（ganglion blocker）または prazosin + 
propranolol（および-blocker）の投与によって抑制され、交感神経系の興奮が関与していると考
えられた。UVA 眼照射による DOPA および histidine decarboxylase（HDC）陽性細胞の腸粘膜に
おける増加は C57BL/6J ばかりでなく WBB6F1/J マウスでも認められたが、肥満細胞を欠損した後
者のミュータントマウス（W/Wv）では認められなかった。野生型、下垂体を切除した野生型および
iNOS-/- C57BL/6J マウスいずれにおいても、UVA 眼照射による DOPA 陽性細胞の腸粘膜における
増加と小腸蠕動運動の抑制が認められた。このことは下垂体および iNOS がこれらの応答に関与して
いないことを示している。一方、UVA 眼照射による小腸蠕動運動の抑制は hexamethonium または
prazosin + propranolol の投与によって阻害された。これらの結果は、UVA をマウスの眼に照射す
ると、交感神経系が刺激されて、腸粘膜の DOPA および HDC 陽性肥満細胞が増加し、また小腸の
蠕動運動が抑制されることを示している。 
本研究は、眼を介する UVA の特異的な生物作用を明らかにしており、その医学的意義は大きい。
よって、本研究者は博士(医学)の学位を授与されるに値するものと判断された。 
 
